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Het is essent ieel  voor het goed funkt ioneren van de diverse
fysiologische processen in het l ichaam dat het bloedcalcium-
gehalte op een optimaal peil wordt gehandhaafd en clat f luk-
tuat ies worden voorkomen. l )e reguler ing van het bloed-
calc iumgehalte van moment tot  moment speel t  z ich vooral  af
op bot-  en nierniveaLl  onder invloed van verander ingen in het
gehal te van parathormoon en mogel i jk  van calc i tonine. De
darm speel t  in deze regulat ie een ondergeschikte rol .  Toch is
de hoeveelheid geabsorbeerd calc ium zeer belangr i jk .  Het cal-
citrm dat onvermijdeli jk verloren gaat via urine, zweeÍ en
exkret ie in de tract l rs digest ivus,  moet worden gekompenseerd,
anders kan de bloedcalc iumspiegel  s lechts worden gehandhaafd
op het normale niveau ten koste van het botcalc ium.
De mate waar in calc ium wordt geabsorbeerd is s lechts weinig
afhankel i jk  van de hoeveeiheid die in het voedsel  aanwezig is.
De darm kan zich adapteren aan de behoefte van het orga-
nisme. De vi tamine D metabol iet  1, ,25-drhydroxycholecalc i fe-
rol  (1,25-DHCC) bl i jk t  in tegenstel l ing met v i tamine D zel f  de
calc iumabsorpt ie rechtstreeks te st imuleren. Het is zeker voor
een deel  verantwoordel i jk  voor de adaptat ie.  Het 1,25-DHCC
ontstaat ui t  het  in de nier gevormde metabol iet  2t ,25-DHCC.
Het belang van de nier in de regulat ie van de absorpt ie wordt
geïl lustreerd door de afname van de calciumabsorptie bij een
verminderde nierfunkt ie.  Het ef fekt  van parathormoon op de
absorpt ie is eveneens afhankel i jk  van de aanwezigheid van
vi tamine D.
FIet doel van deze studie is om bij de mens het vermogen
van de darm te meten om calc ium te absorberen. Daarvoor is
een methode ontwcrpen voor de met ing van de calc ium-
absorpt iekapaci te i t ,  een met ing die na korte t i jd,  minstens één
week, herhaald kan worden. De invloed van respekt ievel i jk
corticosteroiden, schildklierhormoon en een aan thiaziden ver-





Hoot 'dstule 3 De absorpt ie van calc ium kan worden gemeten met een orale
gi f t  van een met { i 'Ca àf  17Ca gemerkte calc iumoplossing. Dc
serumradioakt iv i te i tskoncentrat ie twee uur na de orale dosis
korreleert  met de absorpt ie,  maar wordt  ook beïnvloed door
de grootte van de calc iumpool en de turnover-snelheid van
deze pool .  Vannecr een tweede tracer intraveneus wordt
gegeven, geeft  de rat io van de serumradioakt iv i te i tskoncentra-
t ies gemeten minstens vier Lrur na toediening van de orale en
intraveneuze ï . racer,  de werkel i jke absorpt ie weer van de orale
dosis.  Het nadeel  van deze werkwi ize is dat àf  twee verschi l -
'.'Jf;.':',';.ïï,";3J'..?lïiilr?ïii.ï1',i:ï:"""derzoek
Met de"hier beschreven methode is het mogeli jk de procen-
tuele absorpt ie van een orale calc iumgif t  in v i j f  uur te bepalen.
Eerst  wordt  een intraveneuze tracer in jekt ie van 1.5 , r rCi  a i 'Ca
gegeven. Aan de hand van de serumradioakt iv i te i tskoncentra-
t ies  na  10 ,20 ,  45 , ,75  en  120 minuten  word t  een verdwi jn ings-
kurve gekonstrueerd die voldoet aan de funkt ie 51 :  a ' t -k.
Deze formule beschr i j f t  de verdwi jn ing van de radioakt iv i te i t
::,ï:'n*"1';'m-iil::iff *,[ï1ïï: j$:i';.3,'-*::
rende de volgende dr ie uren na de iv test  nauwkeurig worden
berekend. Vervolgens wordt,  1.25 minuten na de iv dosis,  per
os  aan de  pa t ien t  5 -1O, r rC i  a íCa toeged iend met  een hoevee l -
heid dragercalc ium. Hiervoor is àf  55 àf  200 mg calc ium in de
vorm van chlor ide in 150 ml gedemineral iseerd water ge-
bruikt ,  afhankel i jk  van het exper iment.  De pat ient  b l i j f t  t i j -
dens de gehele test  nuchter.  De gemeten serumradioakt iv i te i t
1 5 , 3 0 ,  6 0 , 9 0 , 1 2 0  e n  1 8 0  m i n u t e n  n a  d e  o r a l e  d o s i s  w o r d t  g e -
korr igeerd voor de radioakt iv i te i t  afkomst ig van de iv t racer
mer bovenvermelde formule.  Met de aldus gekorr igeerde
serumradioakt iv i te i t  wordt  een orale absorpt iekurve gekon-
strueerd.  Aannemende dat de absorpt ie stootsgewi js aan het
3iilï, ." ïï 
"' 
T; ï. iJ ïJ,:, o*: ::ï ï:, ï # : 
p r o c e n'[ u e Ie a b -
De op deze manier gevonden absorpt iepercentages dr ie uur
na het geven van de orale dosis komen overeen met de waar-
den berekend met de fecale ui tscheiding van het oraal  gegeven
ïÍtïïïÍ,:t):':i,?,ïr,,ïïi::'*f mlJ;ï,ï:lm;;
en van ?6o,to tot 520/o bij 200 mg dragercalcium. Een beter
onderscheid russen normalen en hyperabsorbeerders wordt






in longi tudinale studies verander ingen in de absorpt iekapaci-
te i t  van de darm voor calc ium na te gaan.
De invloed van cort icosteroiden op de calc iumabsorpt ie werd
onderzocht aar-r  de hand van de plasmaradioakt iv i te i t  1 ,2 en 3
Llur na het geven van een met a;Ca gemerkte orale dosis van
55 mg calc ium in de vorm van chlor ide.  Di t  onderzoek werd
voor en na 3 weken toediening van 15 mg prednisolon daags
verr icht  b i j  zest ien pat ienten, voor en na 5 maanden behan-
del ing bi i  c l f  pat iente n.  De plasmaradioakt iv i te i t  2 en 3 Lrur na
de orale dosis is t i jdens prednisolonbehandel ing zowel na 3
weke n als na 5 maanden hoger dan voor behandel ing
(p (0.05).  Deze toename kan niet  verklaard worden door een
verander ing van de grootte van de calc iumpool of  door een
vertrasing van de verdwi jn i r - rgssnelheid.  Di t  werd bi j  zes pa-
t ienten nagegaan door voor en na 3 weken prednisolonbehan-
del ing de verdwi jn ing van iv ingespoten asCa na te gaan.
Prednisolon in een doser ing van 15 mg daags doet derhalve
de absorpt ie van calc ium ui t  de darm niet  afnemen. Di t  is  in
tegenstel l ing met de in de l i teratuur verkondisde opvatt ing
die echter enerzijds gegrond is op onderzoekingen verricht met
zeer hose doseringen corticosteroiden en anderzrjds op erva-
r ingen bi j  de behandel ing van een hypercalcemie bi j  v i tamine
D intoxikat ie of  sarcoidose met cort icosteroiden.
De invloed van schi ldkl ierbormoon werd nagegaan bi j  pat ien-
ten die een totale strumectomie hadden ondergaan (TX-groep)
en bi j  pat ienten met een pr imair  myxoedeem (Myx-groep).
Beide sroepen werden onderzocht in de hypothyreoidiefase
cr"r  na 6 tot  10 weken schi ldkl ierhormoonsubst i tut ie.  Bestu-
deerd werden 13 pat ienten ui t  de TX-groep, v i j f  h iervan wer-
den wegens een ernst ige hypoparathyreoidie tevens behandeld
met dihvdrotachysterol  (DHT) en 7 pat ienten ui t  de My*-
groep. De procentuele absorpt ie van een met l i 'Ca gemerkte
oplossing van 55 mg calc ium in de vorm van chlor ide,
qcgeven 2 uur na ecn iv aÍ 'Ca gi f t ,  werd gemeten volgens de
eerder beschrcvcn methode. Daarnaast werden nierf  unkt ie, ,
serumcalcium en calc iumuitscheiding in de ur ine bepaald.
In de TX-groep is t i jdens hvpothyreoidie de calc iumabsorp-
t ie ui t  de darm hoger dan met subst i tut ie (p {0.02).  FIet
serumcalcium is hoger (p {0.005) evenals de frakt ionele cal-
c iumui tsche id ing  in  de  ur ine  (mg per  1OO ml  GF,  p  <0 .005) .
De creat in ineclearance is in de hypothyreoidiefase 31, l t lo lager
dan in de gesubst i tueerde fase (p <0.001).  D. fosfaatclearance
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verandert  evenredig met de creat in ineclearance. Deze veran-
der ingen treden ook op bi j  de pat ienten die met DHT worden
behandeld.
In de Myx-groep is de calc iumabsorpt ie roegenomen
(p{0.001) en hoger dan t i jdens subst i tut ietherapie (p{O.OO1).
In tegenstel l ing met de pat ienren ui t  de TX-groep veranderen
het serumcalcium en de frakt ionele calc iumuitscheiding niet .
Di t  verschi l  tussen de TX-groep en de Myx-groep kan worden
verklaard door het bestaan van een latente hypoparathyreoidie
ook bi j  d ie pat ienten die na een totale strumecromie niet  wor-
den behandeld met DHT. Di t  wordt  geï l lustreerd door een
lager serumcalcium (p {0.02) en een lagere calc iumabsorpr ie-
kapaci te i t  (p {0.05) t i jdens de hypothyrcoidiefase bi j  de pa-
t ienten ui t  de TX-groep die niet  met DHT behandeld worden,
vergeleken met pat ienten ui t  de Myx-groep mer intakte bi j -
schi ldkl ieren.
De toegenomen absorpt ie t i jdens hypothyreoidie kan dus
niet  verklaard worden door een verander ing van de parathor-
moonspiegel .  In afwezigheid van schi ldkl ierhormoon neemr
de calc iumabsorpt ie ui t  de darm toe. Di t  kan een rechtstreeks
gevolg ztjn van het wegvallen van schildklierhormoon of kan
worden veroorzaakt door een verander ing van het v i tamine D
metabol isme.
De invloed van chloorthal idon werd bestudeerd bi l  9 normalen,
8 hyperparathyreoidiepat ienren en 8 pat ienten mer hypopara-
thyreoidie die werden behandeld met DHT. Ti jdens het onder-
zoek kregen de pat ienten een konstant calc ium- en fosfaat-
dieet,  dat  normaal zouthoudend was.
Na toediening van 50 mg chloorthal idon daags gedurende
een week neemt de procentuele absorpt ie van een met 45Ca
gemerkte oplossing van 200 mg calc ium, in de vorm van chlo-
ride, gegeven twee ullr na een iv asCa gift toe bij normalen
(p{0.001).  Ook bi j  hvperparathyreoidiepat ienten st i jgt  de cai-
c iumabsorpt iekapaci te i t  (p {0.005).  Di t  is  n iet  het  geval  b i j
hypoparathyreoidiepat ienten. Het serumcalcium is bi j  norma-
len en bi j  pat ienten met een hyperparathyreoidie hoger dan in
de kontroleper iode (p {0.01).  Bi j  pat ienten met een hypopara-
thyreoidie verandert t i jdens chloorthalidon hec serumcalcium
niet .  De calc iumuitscheiding, zowel in de 24 uurs ur ine als in
de nuchtere ur ine,  daal t  in al le groepen. Deze dal ing is in de
nuchtere ur ine bi j  normalen en hyperparathyreoidiepat ienten
sroter dan de daling van de natriumuitscheiding. Bij de hypo-
parath),reoidiepat ienten treedt geen verander ing van de CalNa
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rat io op. Een verander ing van de tubulaire reabsorpt ie van
fosfor u,erd niet  waargenomen t i jdens de medikat ie.
De frakt ior-rc le masnesiumuitscheiding bi j  normalen en
hyperparathyreoidiepat ienten neemt wel  roe in de 24 uurs
ur ine (p {0.05) doch niet  in de nuchtere ur ine,  Het serum-
magnesium verandert  n iet .  Bi j  de hvpoparathyreoidiepat ien-
ten is het nuchter serummagnesium lager dan bi j  normalen
(p {0.02).  Het serumparathormoongehalte roonr geen wi j -
z ig ing onder invloed van chloorthal idon.
Na een week chloorthal idon neemt de absorpt ie van calc ium
uit  de darm toe. tevens is er.  zoals door verschi l lende auteurs
reeds is beschreven, een verhoogde calc iumreabsorpt ie in de
niertubulus.  De verminder ing van de calc iumuitscheiding bi j
hypoparathyreoidiepat ienten berust  op een volumedeplet ie
waarbi j  een aan natr ium gekoppelde calc iumretent ie optreedt.
Het chloorthal idon ef fekt  op nier en darm l i jk t  op dat van
parathormoon. De koncentrat ie van di t  hormoon neemt niet
toe.  Chloorthal idon zou derhaive z i in ef fekt  hebben niet  zo-
zcer door een st imulat ie van de bi jschi ldkl ieren maar door een
potent ier ing van het per i fere PTH effekt .
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